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Diagnostic serologique des hepatites virales Marie-Laure Chaix* 


Diagnostic de I’hepatite A 

Le diagnostic de I’hepatite A repose 
essentiellement sur le diagnostic serologique. Les 
anticorps diriges contre ie virus de I’hepatite A 
(VHA), de classe immunoglobuline (lg)M et IgG, 
apparaissent des les premiers signes cliniques, 
voire quelques jours avant le debut de la 
symptomatologie. Le diagnostic d’hepatite aigue A 
repose en pratique sur la detection des IgM anti- 
VHA par la methode Elisa. Ces anticorps atteignent 
leur maximum au bout d’une semaine environ, 
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IgM - et Ag HBs+ : hepatite B chronique 

Dosage de I’ADN viral serique 

II permet de quantifier la replication virale 
Ag : antigene 


pour disparaitre en 3 a 6 mois. Dans 5 % des cas, 
ces anticorps peuvent persister 1 an. Le titre d'lgG 
anti-VHA s’eleve rapidement pour etre maximal 
vers le 60 e jour apres le contage. li diminue 
ensuite, tout en persistant a un taux eleve, pendant 
de longues annees, conferant une immunite 
specifique, solide et durable (v. figure). 1 ' 2 

Diagnostic de I’hepatite B 

Le diagnostic de I’hepatite B repose sur des tests 
serologiques (detection d’antigenes [Ag] viraux et 
d’anticorps). Le virus de I’hepatite B (VHB) est 
constitue de trois systemes antigeniques: HBs, 

HBc et HBe, auxquels correspondent trois types 
d’anticorps: anti-HBs, anti-HBc et anti-HBe. Les 
tests serologiques suivants sont de pratique 
courante (AgHBs et anticorps anti-HBs, AgHBe et 
anticorps anti-HBe, IgM et IgG anti-HBc). 
L’interpretation de ces differents marqueurs 
seriques est indiquee dans le tableau 1 . Les profils 
serologiques correspondant aux differentes 
situations cliniques sont indiques dans le 
tableau 2. La recherche et la quantification de 
I’ADN viral serique font appel a des techniques de 
polymerase chain reaction (PCR) quantitatives 
dont le seuil de detection est actuellement 
compris entre 10 et 20 UI/mL. 2 ' 3 

Quelques situations particulieres 

L’hepatite B aigue doit faire I’objet d’une 
declaration obligatoire. 

Les mutants pre-core ont pour caracteristique 
I’absence de production d’AgHBe. On les rencontre 
le plus souvent en phase chronique apres la 
selection naturelle d’un variant pre-core. Les 
anticorps anti-HBe sont habituellement presents a 
ce stade (la seroconversion ayant eu lieu au 
moment ou I’AgHBe « sauvage » etait encore 
present). L’absence d’AgHBe ne traduit done pas 
forcement I’absence de replication, e’est la 
mesure de la charge virale qui differenciera un 
portage chronique sans replication virale (porteur 
inactif) d’une infection chronique par un virus 
mutant-pre-core qui se replique. 

Les mutants « s », bien que peu frequents en 
France et du fait de mutations dans le gene S ou 
dans le gene pol du VHB, peuvent mettre en 


defaut certains tests actuellement commercialises 
pour la detection de I’AgHBs. La detection de 
I’ADN viral est alors necessaire. 

L’hepatite B occulte est definie par la 
persistance d’une replication virale B dans le 
serum en I’absence d’AgHBs. Le taux de 
replication est souvent faible, mais est detecte par 
les techniques de charge virale actuellement 
utilisees. Chez les patients infectes par le virus de 
I’immunodeficience humaine (VIH) et ayant des 
anticorps anti-HBc isoles temoignant d’une 
exposition au virus de I’hepatite B, la frequence de 
I’infection occulte par le VHB se situe entre 5 et 
1 0 % selon les etudes les plus recentes. 

Diagnostic de I’hepatite delta 

L’infection par le virus de I’hepatite delta (VHD) peut 
survenir dans deux situations : une infection 
concomitante par le VHB et le VHD, ou une 
surinfection par le VHD d’une hepatite B chronique. 
Le diagnostic est serologique. II est possible de 
rechercher les anticorps totaux anti-VHD ou les IgM 
anti-VHD si I’on suspecte une infection aigue. La 
presence d’antigene VHD est transitoire et sa 
recherche n’est plus recommandee. En revanche, 
toute serologie delta positive impose une recherche 
d’ARN-VHD par un laboratoire specialise. 3 

Diagnostic de I’hepatite C 

Le diagnostic de I’hepatite C repose sur un test 
Elisa de 3 e generation. 3 En cas de positivite, le 
diagnostic doit etre continue par un deuxieme test Elisa, 
different de celui qui a ete utilise pour ie depistage. Un 
test Elisa de 3 e generation doit etre realise chez les 
personnes depistees anterieurement a I’aide d’un test 
Elisa de 1 re ou de 2 e generation. La detection des 
anticorps anti-VHC reste tardive meme avec les 
techniques actuelles, en moyenne 12 a 15 semaines 
apres la contamination. Les tests utilises ne permettent 
pas de faire la distinction entre les IgM anti-VHC et les 
IgG anti-VHC. Les IgG anti-VHC persistent a un taux 
eleve, pendant de longues annees et ne permettent 
done pas de distinguer les porteurs chroniques de VHC 
des patients immunises el/ou gueris apres traitement. 

La detection de I’ARN-VHC dans le serum par PCR 
permet en revanche cette distinction. Actuellement, les 
tests utilises pour la mesure de I’ARN-VHC sont 
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j±j Profils serologiques correspondant aux differentes situations cliniques 
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AG : antigene ; Ig : immunoglobuline. * En cas de resultat positif ou douteux pour I’AgHBs, un controle doit etre fait sur un nouveau prelevement ; 

** La detection de I’ADN du VHB depend de la sensibilite du test utilise ; *** Les IgM anti-HBc sont retrouvees de fagon inconstante lors des reactivations. 
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ARN-VHC 

IgM anti-VHD 
et/ou ARN-VHD 
(si infection VHB 
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IgM et IgG anti-VHE 
(en 2 e intention) 
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Hepatite 
chronique B 


AgHBe, anticorps 
anti-HBe, ADN-VHB 

anticorps anti-VHC 
(si facteur de risque 
d'exposition) 

IgG anti-VHD 


anticorps anti-VIH 
(si facteur de risque 
d'exposition) 

Maladie chronique 
du foie 


AgHBs 

anticorps anti-VHC 


IgG anti-VHE 
et ARN-VHE (si 
immunodepression) 



* Hepatite aigue, hepatite B chronique, maladie chronique du foie ; VH : virus de I’hepatite ; VIH : virus de I’immunodeficience humaine 


quantitatifs, avec des seuils inferieurs de detection entre 
10 et 50 UI/mL. La mesure de la charge virale en VHC 
doit etre realisee dans les indications suivantes: * 1 2 3 

- en cas de serologie du VHC positive, afin de 
distinguer une infection chronique d'une guerison 
spontanee ; 

- en cas d’Elisa pour le VHC douteux afin de 
confirmer ou non le diagnostic; 

- chez un sujet immunodeprime ayant une 
serologie du VHC negative; il existe de tres rares cas 
d’infection a VHC avec serologie negative et PCR 
positive, notamment en cas de co-infection par le 
VIH chez des sujets fortement immunodeprimes; il 
est done recommande de prescrire au moins une 
fois dans le suivi du patient une PCR pour le VHC; 

- au debut d’un traitement anti-VHC, la charge 
virale pretherapeutique etant un facteur 
pronostique de reponse au traitement; 

- au cours d'un traitement anti-VHC aux 


semaines S4, SI 2 et S24, le niveau de charge 
virale etant un facteur predictif de bonne ou de 
mauvaise reponse au traitement; 

- en fin de traitement, afin de mesurer I’efficacite 
therapeutique; 

- 6 mois apres I’arret du traitement, I’absence de 
detection d'ARN viral definit « la reponse 
virologique prolongee » qui correspond a une 
guerison definitive de I'infection. 

Diagnostic de I’hepatite E 

Le diagnostic de I’hepatite E est serologique. Les 
anticorps anti-VHE de type IgM et IgG sont 
detectables des le debut de la symptomatologie avec 
un taux maximal a 1 mois, pour disparaitre au bout 
de 2 a 6 mois pour les IgM. Les IgG persistent de 18 
mois a plus de 10 ans suivant les reactifs utilises. La 
viremie (et la presence dans les selles, plus 
prolongee) est transitoire, precedant de quelques 


jours le debut de la phase clinique jusqu’a 2 a 3 
semaines apres le debut de la symptomatologie. Des 
hepatites chroniques et des cirrhoses ont ete 
observees chez des patients immunodeprimes. La 
mesure de I’ARN-VHE est alors utile. 3 • 
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